





¡ikana useimmat kudokset kãyaãvãt polttoaineenaan ketoaineita (asetoæetaaria ja
ß-hydroksibutyraauia). Näin glukoosin tarve ja glukoneogeneesiin vaaditt¿va proteiinin hajot-
tamisen tarve vãhenevät, ja elimistõ kestãã paremmin pitkãaikaista paastoa ilman vakavia
kudosvaurioita. Etenkin aivojen sopeutuminen ketoaineiden käyttöõn vãhentäã merkittävãsti
glukoosin tarve$a.
Rasvahappojen mobilisoin¡misen kiihtyminen rasvakudoksesta eli lipolyysin stimuloitu-
ming¡ on ensimmãinen vaihe ketoaineiden synnyssã. Pa¿ston aikana lipolyysi stimuloituu
veren glukoosipitoisuuden laskiessa. Glukoosipitoisuuden lasku muuttaa lipolyysiä sããtelevien
hormonien pitoisuuksia. Hormonaalisista muutoksista tãrkein on insuliinin, antilipolyyttisen
hormonin, pitoisuuden lasku veressã. Myõs glukagonin, katekoliamiinien, kortisolin, kævu-
hormonin ja kilpirauhashormonien pitoisuuksien lisäãntyminen stimuloi lipolyysiã in viw.
- ' Tutkimusten perusteella vaikuüaa siltli, ettå in vìtro lipolyysin nopeuden kaivattamisessa
on oleellisempa¡r vapautua lipolyysiã inhiboivista tekijöistä (adenosiini, prostaglandiini, in-
sul iini) kuin altistua I ipoly¡tisten honnonien vaikutuksille.
Rasvakudoksesta vapautuneet rævahapot kulkeutuvat kehon primãliriseen ketogeeniseen
elimeen maksaan. Rasvahapot aktivoidaan ja kuljetetaan malsæolujen mitokondrioihin ß-
oksidaatiota varten. ßoksidaatiossa æyyli-KoA:sta syntyy asefyyli-KoA:ta, joka siirtyy mito-
kondriaaliseen ketoaineita tuottavÍun HMG(ß-hydrolsi-ß-metyyli-glutaryyli)-KoA -sykliin.
Ketoaineiden muodostumisen primäãrisenä kontrollikohtana makassa on karnitiiriiæyyli-
transferaasi I (KAT I), joka katalysoi pitkãketjuisten rævahappojen siirtoa mitokondrióon.
Paaston aikana KAT I:n toimintaa inhiboivan malonyyli-KoA:n mããrã vãhenee ja nåiin rasva-
happojen kulkeutr¡minen mitokondrioon lisäãntyy ja oksidaation nopeus kiihtyy.
Toinen konrollikohta ketoaineiden synnyssä muodostuu olsidaation tuloksena syntyneestli
asetyyli-KoA:sta, joka paaston aikana siirtyy HMG-KoA -sykliin, koska sen måiåirä ylittãã
sitruunahapposyklin kapasiteetin. Sitruunahapposykliä ei myöskäãn tårvita ATP:n tuottoon,
koska ATP:n tuoton tarpeet tulevat täytetyksi regeneroitaessa ß-oksidaatiossa syntyneet
NADH ja FADþ. Asetoasetyyli-KoA:n konsenraatio ja 3-oksohappo-KoA -ü'ansferaasi nãyt-
televät todennãkõisesti tãrkeãä osaa HMG-KoA -syklin sãlitelyssä.
Maksan metabolian muuttumisessa ketogeeniseksi on oleellisinta insuliiniiglukagoni -
konsentraatiosuhteen aleneminen. Myös norepinefriini on tårkeã keûogeeninen hormoni.
Syntyneiden ketoaineiden konsentraatio kasvaa paaston edetessä, kunnes saawtetaan ¡rs.
-tila, jossa ketoaineiden poistumisnopeus on låihes yhtli suuri kuin tuotantonopeus
$limenevåi osa erittyy virtsaan). Ketoaineiden konsentraation kasvuun vaikuttaa lisäåntyneen
Iisãtsi ketoaineiden metâbolisen poistumisnopeuden (MCR:n) pieneneminen.
CR:n pienenemiseen vaikunaa esimerkiki se, ettã lihaksen ketoaineiden otto saturoituu
ketoainekonsentraatioissa. Ketoainepitoisuutta kævatt¿a myös se, että munuaiset
ivat suodatettuja ketonaineita.
Ketonemian stabiilisuuna pitkãn paaston aikana yllãpidetãlin negatiivisella feedback-meka-
la, jossa ketoaineet hillitsevät omaa tuotantoaan inhiboimalla suor:ün lipolyysiä sekä



































-state -tilan aikana tämä ketoaineiden inhibitorinen efekti 6¡ ¡shokk¿immill¿¡an.
